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Aims: Myocarditis is myocardial mass limitations or diffuse acute or chronic 
inflammation,at present about myocarditis in lipid metabolism related research is less. 
This topic through established rat experimental autoimmune myocarditis model 
(EAM) and explore the disorder of lipid metabolism in myocarditis effect and 
possible molecular mechanism of regulation. 
Methods: Using porcine cardiac myosin and complete Freund's adjuvant fully 
mixed, in the 0 day subcutaneous injection to establish EAM rat model, left to take 
the heart of standard bank tissue sections with H & E staining, heart weight to body 
weight ratio, realtime PCR and Western blot evaluation of the degree of myocardial 
inflammation; GPO-PAP method, and blood lipid test kit for detection of blood lipid 
levels; filipin staining in detection of myocardial tissue cholesterol levels; further 
detection of cholesterol related factor HMG CoA, HDL-R, LDL-R, ApoA1, ABCA1 
in myocardial tissue expression changes. H9C2 cells were used in the in vitro cell 
level, and the expression levels of these cholesterol related factors were detected in 
the normal group and EAM rat serum. EAM model was further applied to treat and 
evaluate the therapeutic effect of Feno for reducing blood lipid. 
Results: Compared with the normal group, the cholesterol level was significantly 
increased in the myocardium of EAM3w. The content of cholesterol and HDL-C in 
serum was lower, but the difference between triglyceride and LDL-C in the two 
groups was not significant. PCR Real-time showed that the level of cholesterol related 
factor APOA1 was significantly lower in cardiac muscle tissue, while HMGCoA, 
HDL-R and LDL-R were not significantly different between the two groups. 
Compared with the control group, the expression level of APOA1 and ABAC1 in the 
EAM serum group was significantly lower than that in the control group. In vivo 
treatment of experimental results show that compared with the EAM group, 















significantly reduced, heart / body weight ratio (g / g), heart failure factor of ANP and 
BNP expression levels were decreased, in myocardial tissue ApoA1 expression level 
significantly increased. 
Conclusion：In EAM, there was a significant blood lipid metabolism disorder. 
After Feno treatment, it could significantly improve the EAM, and its mechanism may 
be related to the effect of APOA1 and other related factors on cholesterol transport. 
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及儿童和青壮年，迁延不愈者可导致扩张性心肌病、慢性心衰。1995 年 World 
Health Federation/International Society and Federation of Cardiology 
(WHF/ISFC) 将心肌炎（Inflammatory Cardiomyopathy）分为 3 类：特发性、自
身免疫性和感染性[1]。心肌炎的病因以病毒感染最常见，目前证实可导致病毒性
心肌炎(VMC)的病毒有 20 余种 :主要为细小 DNA 病毒、腺病毒、巨细胞病毒等,
其中又以柯萨奇 B 组病毒最为常见[2]。病毒性心肌炎没有特异性的诊断指标，而
它的临床表现差异又比较悬殊，因此临床诊断上有一定的难度。而心肌肌钙蛋白



















































肌炎引起的心肌损伤中，浸润的炎症细胞超过 70%为单核细胞、巨噬细胞和 T 淋
巴细胞。而在自身免疫性心肌炎的诱导中起着至关重要的作用的 CD4+T 淋巴细
胞，其主要作用即归因于产生的细胞因子作用。如 Th1 相关的 IFN-γ、Th2 相关
的 IL-4、Th17 相关的 IL-17。与脾细胞 Th1 相关的细胞因子比如 IFN-γ在第 1
周的时候血清水平就已经升高，而在第 4 周的时候达到峰值，从第 6 周时细胞因
子水平开始下降。Th2 相关的细胞因子在前 4 周均没有明显的变化，IL-4 从第 4
周的时候开始升高,在第 6 周升高明显,并可保持高水平表达一直持续至第 8 周。


















6～8 周。在 EAM 大鼠模型中,第 2～4 周是心肌炎症阶段，第 4～8 周是纤维化阶
段.在此过程中出现 Th1/Th2 失衡，其中炎症性心肌炎阶段以 Th1、Th17 亚群介
导的细胞免疫为优势,纤维化心肌炎阶段以Th2和Th17亚群介导的体液免疫为优
势，Th17 衔接机体细胞免疫和体液免疫[ 56]。 
其中 Th1辅助细胞主要通过执行细胞分别为分泌 IgG的 B细胞、CD8+T 细胞、








IL-20、IL-22、IL-24、IL-26 等诸多细胞因子。其中细胞因子 IL-4 由 T 淋巴细
胞分泌，对 B 细胞的生长起到促进作用，增强 B 细胞抗原递呈的能力，因此 IL-4
也曾被称为 B 细胞刺激因子，同时还可以促进 IgG、IgE 的分泌、增强巨噬细胞
表达 MHCII、增强 G-CSF、M-CSF、EPO 以及 IL-3 等的促克隆形成作用，其次 IL-4
可以通过诱导内皮细胞表达血管细胞粘附分子-1，因此对淋巴细胞的迁移也具有
一定的意义。由于 IL-4 可以抑制巨噬细胞分泌 TNF、IL-1 和 PG-E2，提示它具
有抗炎作用，所以在临床中 IL-4 常被当做抗炎因子而对机体的炎症反应起到提
示作用。而细胞因子 IL-6 的重要作用主要有以下几点：可以诱导 B 细胞分化，
过去也曾被称为 B 细胞刺激因子 2；诱导单核细胞分化，还可以诱导 IL-2 和 IL-2
受体表达；IL-6 可以与 IL-1、TNF 一起协同促进 T 细胞的增殖，这可能与 T 细
胞 IL-2 受体的上调有关；IL-6 还可以诱导机体合成急性期蛋白，其中以 c-反应
蛋白以及淀粉状蛋白 a 增加最为明显，参与炎症反应，在人体中某些肿瘤细胞，
常常通过分泌 IL-6 作为自身生长因子来刺激自身的生长。一般在生理浓度下，
IL-6 对免疫细胞的自分泌作用相对比较弱，这提示了 IL-6 主要是通过加强其他
细胞因子来达到自身的免疫学功能。 



















中具有重要的作用。IL-6、IL-23 和β 转化生长因子都可以促进 Th17 细胞的分
化形成，而 IL-2、IL-4、IFN-γ等细胞因子则会一直 Th17 细胞的分化。有学者
还指出，在 HIV 感染的患者中，无论是肠道黏膜中还是外周血当中，均存在






刘超等[ 57]在研究中证实扩心病 CHF 血清中 IL－6、TNF－α、TGF－β水平均
显著升高，心肌纤维化严重，而在药物干预后，促炎性因子的活性均显著下降，
左室射血分数得到提高且差异具有统计学意义。有学者通过实验发现与对照组比
较，心肌炎组小鼠心肌坏死区域出现明显 MF，同时 TGF-β1 表达明显增高，说
明 TGF-β1 介导心脏内皮间充质转化参与的急性病毒性心肌炎 MF 的形成。TGF-
β1 除了自身的致纤维化作用外，还诱导其他细胞因子的合成，如血小板衍生生
长因子、肿瘤坏死因子、成纤维细胞生长因子等，并通过这些因子进一步促进心




的损伤[4]。CD4+ T 淋巴细胞在自身免疫性心肌炎的诱导中起着重要的作用，CD4+ 
T 淋巴细胞分化亚群 Th2 细胞，Th2 细胞在泌的诸多细胞因子参与到免疫调节过
程中，如近年来发现的抗炎因子 IL-10，有着多种生物活性，在炎症免疫反应、





























在哺乳动物中发现有 TGF-β1、TGF-β2、TGF-β3、TGF-β1β2  4 个亚型[ 63]。
其中，多功能细胞因子 TGF-β1 是与心肌纤维化关系最密切的一员，广泛参与炎
症、细胞增殖、ECM 沉积、分化和生长等多种细胞功能的调节。TGF-β1 受体作
为跨膜糖蛋白存在于细胞表面上，目前公认的 TGF-β1 受体主要有 3 种（TGF-
βRI、RII、RIII）[ 64]，其主要生物作用有调节胶原合成、调节组织修复、调节
基质等。除了经典 SMAD 依赖性 TGF-β1 的信号传导途径外，TGF-β1 还可以通






















































固醇的外排。细胞内合成胆固醇通过羟甲基戊二酸单酰 CoA 还原酶（HMGCoA 还
原酶，HMGCoA reductase）调节；而细胞摄取胆固醇通过脂蛋白受体（主要是
LDL-R）摄取适量的胆固醇；胆固醇的外排则由分子如三磷酸腺苷结合盒转运体
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